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В течение последних десятилетий в 
большинстве промышленно развитых 
стран наблюдается значительный рост 
числа больных с длительными, рецидиви-
рующими и хроническими болевыми син-
дромами различного происхождения.   
Хроническая боль отличается раз-
витием в организме специфических ней-
рофизиологических реакций и усилением 
влияния на течение патологического про-
цесса личностно - психологических факто-
ров, негативное значение которых реали-
зуется в повышении устойчивости пациен-
та к лечению (Ю.П. Лиманский, 1986). Бо-
левые синдромы, связанные с поражением 
опорно-двигательного аппарата, – наибо-
лее распространенная причина обращения 
пациентов к врачу. Самые распространен-
ные в популяции большинства стран боли 
– боли в суставах и периартикулярных 
тканях при остеоартрозе, боли в области 
спины и боли в мышцах при синдроме 
фибромиалгии. Клинически манифестный 
остеоартроз поражает более 50% лиц 
старше 50 лет. 80% населения в течение 
жизни испытывает болевой синдром, 75% 
из них – в возрасте 30 – 59 лет. Хрониче-
ский болевой синдром может быть следст-
вием или симптомом многих заболеваний, 
в т.ч. серонегативных спондилоартропа-
тий, ревматоидного артрита, артрозов раз-
личных суставов, гиперостоза Форестье, 
болезни Шейермана-Мау, остеохондроза, 
позвоночного (поясничного) стеноза, ту-
беркулеза позвоночника, опухолей, син-
дрома фибромиалгии. Установление нозо-
логического диагноза для данной группы 
больных не является окончательным для 
выбора терапевтической тактики. Хрони-
ческая боль может быть воспалительного, 
механического, сосудистого, нейрогенно-
го, ноцицептивного и психосоматического 
генеза, что требует подчас непрерывной и 
многолетней терапии для улучшения каче-
ства жизни больных различными лекарст-
венными и нелекарственными методами. 
Существенным компонентом тера-
пии хронического болевого синдрома, осо-
бенно в широкой медицинской практике, 
остаётся применение обезболивающих ле-
карственных средств (ЛС). Нередко неэф-
фективность использования анальгетиков 
обусловлена недостаточным знанием фар-
макодинамики лекарственных средств и 
особенностей их применения у больных, 
страдающих длительными болями. Наибо-
лее часто причинами неудовлетворитель-
ной терапии могут быть:  
? назначение обезболивающих средств 
только по потребности, т.е. при возникно-
вении или усилении боли;  
? стандартные схемы применения 
анальгетиков;  
? повторное назначение слабодейст-
вующих анальгетических средств; 
? недооценка степени интенсивности 
болевого ощущения у пациента; 
? прекращение эффективного лечения 
из-за побочных явлений. 
Одним из ориентиров адекватной 
терапии анальгетиками могут служить ос-
новные правила фармакологического ле-
чения хронического болевого синдрома, 
разработанные ВОЗ: 
1. Следовать принципу: нужное сред-
ство, в нужной дозе, в нужное время.  
2. Добиваться анальгетического ком-
форта при минимальной дозе лекарствен-
ного средства. 
3. Стремиться к поиску и использова-
нию оптимальной дозы лекарственного 
средства, а не заменять его более сильны-
ми. 
4. Необходимо помнить, что перораль-
ные формы введения менее эффективны, 
чем парентеральные. 
5. Больше остерегаться недостаточной 
дозы лекарственного средства, чем его пе-
редозировки. 
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6. При неэффективности анальгези-
рующего средства необходимо назначить 
более сильное ЛС, а не другой аналог того 
же класса. 
7. Лекарственное средство должно вво-
диться регулярно, а не только при возник-
новении боли. Таким образом, суточная 
доза анальгетиков может быть снижена. 
Одним из наиболее распространён-
ных анальгетиков является Ацетаминофен 
(парацетамол). В США, где насчитывается 
около 75 млн. человек, страдающих хро-
нической болью, Американский Институт 
ревматологии рекомендует ацетаминофен 
как лекарственное средство первой линии 
при лёгкой и умеренной боли (Schnitzer 
T.J., 1998). 
Ацетаминофен имеет центральный 
механизм действия и поэтому лишён свой-
ственных нестероидным противовоспали-
тельным средствам побочных эффектов. 
ЛС отличается низким противовоспали-
тельным действием. По анальгетическому 
эффекту ацетаминофен эквивалентен ас-
пирину. Применяется в оральной или рек-
тальной форме. Суточная доза для взрос-
лых не должна превышать 6000 мг в 4 - 6 
приёмов. У детей доза ацетаминофена ог-
раничена 10 - 15 мг/кг в сутки в 3 - 4 приё-
ма. При ректальном введении доза может 
быть увеличена до 34 - 45 мг/кг в сутки. 
Особенность применения ацетаминофена у 
детей состоит в повышении токсичности 
после 12- летнего возраста. ЛС отличается 
нефро- и гепатотоксичностью, наступаю-
щими лишь при длительном применении в 
высоких дозах. Смертельной дозой счита-
ется 26 таблеток парацетамола по 500 мг 
(13 г) (Office for National Statistics, UK 
1996). Ацетаминофен сохраняет значи-
тельную популярность среди врачей и на-
селения, о которой можно судить по уров-
ню ежегодных продаж в США на сумму 
около 800 млн. $ (Wall Street Journal, 1996). 
Другим часто используемым в по-
вседневной практике средством помощи 
при болевом синдроме можно считать Ме-
тамизол (анальгин). ЛС оказывает анальге-
тический, антипиретический и антиспаз-
матический эффекты. В организме гидро-
лизуется в биологически активные метабо-
литы, которые, как полагают, ингибируют 
синтез простагландинов. В связи с токсич-
ностью метамизола и связанного с ним 
развития агранулоцитоза, в США, Велико-
британии, Германии, Франции, Испании, 
Италии и в некоторых других странах от-
казались от применения данного ЛС. Тем 
не менее, он продолжает активно исполь-
зоваться в медицинской практике (Levy, 
1986). Метамизол может назначаться 
орально, в/м или в/в. Средняя анальгетиче-
ская доза составляет 500 - 1000 мг per os 
или 50 -200 мг в сутки парентерально. 
Максимально допустимая доза 3000 мг в 
сутки per os или 800 мг в сутки паренте-
рально в 3 - 4 введения (Ballas S.K., 1998). 
Наиболее значительную группу ЛС, 
применяемых в качестве анальгетиков, 
представляют нестероидные противовос-
палительные средства (НПВС). Первое 
средство из этой группы - салицилат на-
трия - было выделено ещё в середине XIX 
века. Несколько позднее в лаборатории 
немецкой фирмы “Bayer” была получена 
ацетилсалициловая кислота (аспирин), ко-
торая за короткое время нашла широкое 
применение в качестве анальгетического 
средства. В настоящее время существует 
не менее 50 различных по структуре ле-
карственных форм, классифицируемых как 
НПВС. Их назначают приблизительно в 
20% случаев. Считается, что ежедневно 
около 30 млн. человек принимают НПВС 
(Paulus HE., 1989).  
Мелоксикам (группа оксикамов) и 
диклофенак (производные уксусной ки-
слоты) из группы НПВС в настоящее вре-
мя широко используются для купирования 
болевого синдрома при хронических рев-
матологических заболеваниях. 
Все нестероидные противовирусные 
средства имеют общий механизм действия, 
заключающийся в подавлении активности 
фермента циклооксигеназы (ЦОГ), конвер-
тирующего арахидоновую кислоту в про-
стагландины (рисунок).  
Простагландины – это группа био-
генных физиологически активных ве-
ществ, содержащихся в органах и тканях 
организма. Они являются медиаторами 
воспалительного процесса и повышают 
чувствительность тканевых ноцицепторов. 
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Рисунок – Механизм действия НПВС 
 
Существуют две изоформы ЦОГ. 
Циклооксигеназа 1(ЦОГ-1) - конституцио-
нальная, содержащаяся в нормальных ус-
ловиях в кровеносных сосудах, желудке, 
почках. Циклооксигеназа 2 (ЦОГ-2) - ин-
дуцируемая, образующаяся в перифериче-
ских тканях только при воспалении. Инги-
бирование ЦОГ-1 и подавление синтеза 
простагландинов в слизистой оболочке 
желудка ведёт к нарушению её кровоснаб-
жения и ускорению слущивания эпителия, 
повышению кислотности желудочного со-
ка и его переваривающей активности. 
Торможение ЦОГ-2 вызывает терапевти-
ческий противовоспалительный и обезбо-
ливающий эффект. Данные последних лет 
показывают, что НПВС оказывают и цен-
тральное анальгезирующее действие 
(McCormack). 
Стоит добавить, что в последние 
годы появились новые факты о роли ЦОГ 
– зависимого синтеза простагландинов в 
норме и при патологии, а также о ЦОГ – 
независимых механизмах эффективности и 
токсичности НПВС. Так, установлено, что 
при некоторых формах воспаления инги-
биторы ЦОГ-2 проявляют противовоспа-
лительные эффекты лишь в очень высоких 
дозах, блокирующих активность не только 
ЦОГ-2, но и ЦОГ-1, и не влияют (в отли-
чие от неселективных НПВС) на лейкоци-
тарную инфильтрацию в зоне воспаления. 
Имеются данные о ЦОГ-
независимых центральных и перифериче-
ских анальгетических эффектах НПВС и о 
способности неселективных НПВС оказы-
вать более выраженное действие в отно-
шении некоторых форм болей по сравне-
нию с ингибиторами ЦОГ-2. Важно пом-
нить и о том, что простаноиды (группа со-
единений, объединяющая простагландины 
простациклин и тромбоксан), в регуляции 
которых принимают участие ЦОГ-1 и 
ЦОГ-2, участвуют в поддержании водно-
электролитного равновесия и регуляции 
артериального давления в почках. Нару-
шение баланса простаноидов в почках, 
возникающее при угнетении ЦОГ-2, может 
приводить к задержке воды и солей в орга-
низме, гипертензии и обострению застой-
ной сердечной недостаточности. 
Простациклин и тромбоксан участ-
вуют не только в поддержании водно-
электролитного равновесия и регуляции 
артериального давления в почках, но и 
имеют большое значение в регуляции аг-
регации тромбоцитов. Повышение агрега-
ции тромбоцитов может наблюдаться при 
применении суперселективных ингибито-
ров ЦОГ-2 – коксибов, а снижение агрега-
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ции тромбоцитов отмечается при селек-
тивном ингибировании ЦОГ-1, что вызы-
вается приемом низких доз аспирина. Ос-
новные показания для назначения НПВС 
представлены в таблице 1. 
 
Таблица 1- Основные показания для назначения НПВС 
Острые ревматические  
заболевания 
Хронические ревматические  
заболевания 
Другие заболевания 
Подагра 
Псевдоподагра  
Обострение остеоартроза 
Ревматоидный артрит  
Серонегативные спондилоар-
тропатии 
Остеоартроз 
Другие 
Плеврит 
Перикардит 
Узловая эритема 
Полипоз толстого кишечника 
Острые неревматиче-
ские заболевания 
Поражение суставов при  
неревматических  
заболеваниях 
Профилактика 
Травма 
Боли в спине 
Послеоперационные боли 
Почечная колика 
Дисменорея 
Мигрень 
Болезни легких 
Болезни сердечно-сосудистой 
системы 
Нервные болезни 
Тромбозы (низкие дозы аце-
тилсалициловой кислоты) 
Рак толстого кишечника? 
Болезнь Альцгеймера? 
 
Подбор НПВС осуществляется эм-
пирически методом их последовательного 
назначения (“перебора”). Больному может 
быть назначено ЛС любой группы, сначала 
в заведомо небольшой дозе, чтобы умень-
шить выраженность возможных аллерги-
ческих реакций. При хорошей переноси-
мости, через 2 - 3 дня суточную дозу по-
вышают. Анальгетическая эффективность 
НПВС в среднем прямо пропорциональна 
величине разовой и суточной дозы. Эф-
фект оценивают в течение 1,5 - 2 недель 
(Бунчук Н.В., 1994). Кратность приёма ЛС 
зависит от особенностей фармакокинетики 
НПВС. В зависимости от периода полу-
жизни НПВС разделяют на коротко живу-
щие (продолжительность полужизни не 
более 4 часов) и длительно живущие (про-
должительность полужизни равна или пре-
вышает 12 часов). Например, период полу-
выведения препарата Artoxan (tenoxicam) – 
60-75 часов. Однако в синовиальной жид-
кости, тканях и сыворотке крови кинети-
ческие параметры НПВС неодинаковы 
(М.Я. Авруцкий, П.В. Смольников, 1997). 
Концентрация в синовиальной жидкости 
длительно живущих НПВС коррелирует с 
её уровнем в плазме крови, а коротко жи-
вущих - может даже превышать её, что 
должно учитываться при выборе ЛС.  
Большинство НПВС назначают 3 - 4 
раза в сутки (коротко действующие сред-
ства). Наибольшей быстротой всасывания 
в желудочно-кишечном тракте отличаются 
(в пределах 1 часа) ибупрофен, кетопро-
фен, меклофеновая кислота. Ряд НПВС 
можно назначать 1 или 2 раза в день. На-
пример, новый нестероидный анальгетик 
Artoxan (tenoxicam) из класса оксикамов, 
отличающийся от других представителей 
данного класса более длинным периодом 
полувыведения. Клинические исследова-
ния показывают эффективность теоксика-
ма при болях сильной и умеренной интен-
сивности в спине и остром ишиальгиче-
ском синдроме. Следует помнить, что доза 
ЛС должна на ожидаемый срок действия 
снимать или значительно уменьшать ин-
тенсивность болей. В течение всего дня 
боли не должны проявляться в кульмина-
ции, что достигается достижением равно-
мерного уровня анальгетиков в плазме. 
Для сохранения достаточно длительного 
интервала между применением ЛС, обес-
печения ночного покоя при хроническом 
болевом синдроме рекомендуется приме-
нять средства длительного или ретардного 
действия. Замедленное высвобождение 
или медленное выведение действующего 
вещества гарантируют ровный уровень в 
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плазме, снижение опасности интоксика-
ции.  
Терапия НПВС имеет строго инди-
видуализированный характер (Е.Л. Насо-
нов и др., 1996). Лечение обычно начина-
ют с менее токсичных представителей 
НПВС, например, производных пропионо-
вой кислоты. В случае отсутствия эффекта 
назначают НПВС, обычно иной группы, 
хотя чувствительность больных к НПВС 
даже одной группы варьирует в широких 
пределах. Например, при неэффективности 
ибупрофена напроксен может уменьшать 
боли в суставах. 
Назначение больному одновремен-
но двух различных НПВС считается нера-
циональным, так как усиление лечебного 
эффекта достигается редко, а побочные 
реакции усиливаются (Н.В. Бунчук, 1994; 
М.Я. Авруцкий, П.В. Смольников, 1997; 
R.D. Altman, G.O. Perez et al., 1992; A.G. 
Johnson, P. Seideman et al., 1993). 
Достаточно часто НПВС неизбежно 
приходится применять одновременно с 
другими лекарственными средствами. 
Особенно это характерно для лечения хро-
нических болей у лиц пожилого возраста. 
Вероятные негативные последствия ком-
бинированной лекарственной терапии 
представлены в таблице 2. Сочетание 
НПВС с метотрексатом, широко исполь-
зуемым в ревматологии, онкологии, дер-
матологии, усиливает его токсическое дей-
ствие, проявляющееся панцитопенией 
(M.L. Frenia, K.S. Long, 1992). Важной 
клинической проблемой представляется 
взаимодействие НПВС с антибиотиками 
(М.Я. Авруцкий, П.В. Смольников, 1997). 
Основная масса НПВС тормозит выделе-
ние почками аминогликозидных и b - лак-
тамных антибиотиков. Однако большинст-
во исследователей считают, что аминогли-
козидные антибиотики можно сочетать с 
НПВС (за исключением производных фе-
нилпиразолона и салицилатов) при усло-
вии обеспечения мониторирования кон-
центрации аминогликозидов в сыворотке 
крови. 
 
Таблица 2 – Взаимодействие НПВС с другими лекарственными средствами 
(А.В. Астахова, 1998) 
ЛС НПВС Эффект взаимодействия Рекомендации 
Антикоагулянты Все НПВС Повреждение слизистой 
ЖКТ, угнетение агрега-
ции тромбоцитов, приво-
дящие к кровотечению 
Избегать применения 
всех НПВС совместно 
с антикоагулянтами 
Гипотензивные: 
β- блокаторы; 
диуретики; 
вазодилататоры; 
Индометацин 
Другие НПВС  
(кроме сулиндака) 
Снижение гипотензивно-
го действия за счёт угне-
тения синтеза тканевых и 
сосудистых простаглан-
динов (задержка воды и 
солей) 
По возможности из-
бегать совместного 
назначения. Может 
потребоваться допол-
нительная гипотен-
зивная терапия 
 
Известно, что за последние 10 лет 
18 ЛС из группы НПВС были запрещены 
из-за неприемлемых осложнений (Ransford 
K.D., 1987). Побочные реакции, вызывае-
мые НПВС, связаны с их способностью 
угнетать синтез простагландинов и липо-
оксигеназу или же с реакциями гиперчув-
ствительности. НПВС могут оказывать по-
вреждающее воздействие на все органы и 
системы. Однако наиболее часто побочные 
реакции возникают со стороны желудочно 
- кишечного тракта. У 30 - 40% больных, 
получающих НПВС, наблюдаются диспеп-
кические нарушения, у 10 - 20% развивает-
ся язва желудка, у 2 - 5% – кровотечение и 
перфорация язвы. По данным некоторых 
исследований (Merskey H., 1997), около 2% 
пациентов сохраняют в течение 5 лет по-
сле лечения НПВС риск развития язвенной 
болезни. В настоящее время в литературе 
используются два основных термина, свя-
занные с гастродуоденальными побочны-
ми эффектами при приеме НПВС. Повре-
ждение слизистой оболочки желудка и 
двенадцатиперстной кишки (ДПК) на фоне 
приема НПВС имеет название «НПВС-
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индуцированная гастропатия» (эрозии и 
язвы желудка и ДПК имеются), а наруше-
ние моторики желудка и ДПК при отсутст-
вии эрозий и язв в желудке и ДПК – 
«НПВС-ассоциированная диспепсия» (Ка-
ратеев А.Е., 2003). Длительная терапия 
НПВС может привести к хроническому 
повреждению желудочно - кишечного 
тракта с образованием гастродуоденаль-
ных язв и серьезными последующими ос-
ложнениями (кровотечение и перфорация), 
в некоторых случаях приводящие к смерти 
(Gracham D.Y., Agrawal N.M. et al., 1988). 
Особенностью НПВС - гастропатии явля-
ется нередкое отсутствие клинических 
симптомов поражения желудка. Поэтому 
первым проявлением этого состояния бо-
лее чем у половины больных оказываются 
желудочно-кишечные кровотечения, угро-
жающие жизни (Armstrong C., Blower A., 
1987). Однако развитие диспепсии и пора-
жения ЖКТ далеко не всегда означают 
возникновение эрозивно-язвенных изме-
нений слизистой. Примерно у 30 - 40% 
больных, получающих длительную (более 
6 недель) терапию НПВС, отмечаются 
симптомы диспепсии, которые не корре-
лируют с данными, полученными при эн-
доскопическом исследовании (А.В. Гринь-
ко, Ю.В. Муравьёв, 1998). 
Существует несколько факторов, 
увеличивающих риск развития желудоч-
ных язв. К ним относятся (А.В. Гринько, 
Ю.В. Муравьёв, 1998):  
? возраст старше 65 лет;  
? язвенная болезнь в анамнезе;  
? большие дозы и/или одновремен-
ный приём нескольких НПВС. Так, при 
превышении обычной суточной дозы риск 
развития осложнений возрастает в 4 раза;  
? сопутствующая терапия глюкокор-
тикостероидами;  
? продолжительность терапии. Риск 
возникновения осложнений максимален в 
первый месяц приёма ЛС. В дальнейшем, 
вероятно, вследствие включения адапта-
ционных механизмов, слизистая приобре-
тает способность противостоять повреж-
дающему действию НПВС;  
? наличие заболевания, требующего 
длительного приёма НПВС;  
? женский пол, поскольку была обна-
ружена повышенная чувствительность 
женщин к НПВС;  
? курение;  
? приём алкоголя;  
Положительные и отрицательные 
стороны применения НПВС представлены 
в таблице 3.  
 
Таблица 3 – Общие свойства «традиционных» НПВС 
Положительные эффекты Отрицательные эффекты 
Противовоспалительный Поражение ЖКТ 
Жаропонижающий Нарушение функции почек и др. 
Анальгетический  
Нарушение агрегации тромбоцитов 
 
Таким образом, для правильного и ра-
ционального лечения длительных и хрони-
ческих болей с помощью НПВС рекомен-
дуется (А.В. Астахова, 1998):  
? учитывать противопоказания к назна-
чению ЛС;  
? отдавать предпочтение ЛС с низким 
риском;  
? начинать лечение с наименьшей реко-
мендуемой дозы;  
? не принимать одновременно два и бо-
лее ЛС этой группы;  
? помнить, что все НПВС противопока-
заны больным с пептическими язвами;  
? информировать больных о возможных 
побочных реакциях.  
При выборе НВПС необходимо 
учитывать: (таблица 4). 
Главное достоинство класса НПВС 
состоит в широком выборе, который пре-
доставляется врачу для эффективного ле-
чения болевого синдрома любого проис-
хождения. Выбор лекарственного средства 
определяется точным расчётом между по-
казаниями к лечению, клинической эффек-
тивностью ЛС и его токсичностью. 
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Таблица 4 – Что необходимо учитывать при выборе НПВС 
Эффективность/Переносимость Особенности пациентов 
Диспепсия 
Боли в животе 
Диарея 
Тошнота 
Возраст 
Сопутствующие осложнения 
Сопутствующая терапия 
Безопасность Другие факторы 
ЖКТ (язвы, язвенные осложнения) 
Кардиоренальные 
Тромбоцитарные 
Печеночные 
Другие осложнения 
Доза НПВС 
Желание пациента 
Стоимость НПВС 
Мнение пациента 
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